Study of Transition-State Structures of Accelerated Reactions by 安藤 喬志 et al.
加速された反応系の遷移状態構造の研究















方口主室さオL 穴こ Eξ ];(5.~長 6勺
圭霊雫多;J.犬蒐塁キ蕎云宣c0者支干多毛
(課題番号 61470024) 

































1. T. Ando， S. J. Brown， J. H. Clark， D. G. Cork， T. 
Hanafusa， J. Ichihara， J. M. Miller， and M. S. Robertson 
Alumina-Supported Fluoride Reagents for Orga日ic Synthesis: 
Optimization of Reagent Preparation and Elucidation of the 
Active Species 
J. Chem. Soc.， Perkin ，Trans. 2， li皇.6.， 1133-9. 
2. T. Ando， J. H. Clark， D. G. Cork， and T. Kimura 
Surface Analysis of MF-Aluminas and Related Supported 
Reagents by Scanning Electron Microscopy 
Bull. Che皿. Soc. Jpn.， 2.2， 3281-2 (1986). 
3. T. Ando， J. H. Clark， D. G. Cork， M. Fujita， and T. Kimura 
Inorganic-Solid-Supproted Potassiu皿 Thiocyanate : Study 
of Reagent Preparation and a Convenient Synthesis of 
Tertiary Alkyl Thiocyanates 
J. Org. Chem.， 2.1， 681-5 (1987). 
4. T. Ando， J. H. Clark， D. G. Cork， T. Hanafusa， J. Ichiha.ra 
and T. Ki皿ura
Fluoride-Alumina Reagents : The Active Basic Species 
Tetrahedron Lett.， 主主， 1421 (1987). 
5. T. A n d 0， J. H. C 1 a r k， D. .G. C 0 r k， M. F u j i t a，  n d T. K i m u r a 
Supported Reagents in Facile and Selective Two-Phase 
Addition to C=C Double Bonds 
J. Chem. Soc.， Che皿 Commun.， 上旦皇1， 1301-2. 
2 )口頭発表
1. T. Ando， J. H. Clark， D. G. Cork， M. Fujita， T. Hanafusa， 
J. Ichihara， T. Kawate， and T. Ki田ura
Role of a Trace of Water in Inorganic-Support-Assisted 
Solid-Liquid Two-Phase Reaction 
The 8th IUPAC Conference on Physical Oragnic Che皿is t r y， 
Tokyo (1986) 
2. T. Ando 
Transition-State Structure Unveiled by Heavy-Ato皿 Kinetic
Isotope Effects 
一 2一
Kyushu symposium on Physical Organic Chemistry， Fukuoka 
(1986) 







5. T. Ando 
Ultrasonic Organic Synthesis Using Non-Metals 
EUCHEM Symposiu皿 on Unusual Methodologies in Organic 
Synthesis 
Aussois， France (1987) 












1. T. Ando， T. Kimura， and H. Yamataka 
Variation in the Transition-State Structure of Aliphatic 
Nucleophilic Substitution 
In "Nucleophilicity"， ed by J. M. H礼rris and S. P. 
McManus， Advances in Chemistry Series No. 21ち， American 























すでに我々は、 1 4 C 及び 3H反応速度同位体効果を精密かっ広範に
測定することにより、 ベンジルベンゼンスルホナートとジメチルアニ
リンとのメンシュトキン型反応(1)の遷移状態構造が、 置換基 X. Y. 
Z の変化に伴って変化する様子を解明してきた 1。。川CH3)2+ρ叩向。 I、
Cξ> IρN (CH3)州CUmQ;
その結果は次のようにまとめることができる: (a )求核種上の置換
基 Y および脱離基上の置換基 X によって与えられる電子効果は、 遷
移状態を主として反応座標に平行な方向に動かし、 垂直方向の変化は
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える影響の方が大きい。(c )ベンジル基質上の置換基 Z は、 遷移状態
を反応座標に平行と垂直の両方向に動かす。 これらの様子は、 More 











































ほど大きくなる、 というものであった (F i g. 2)。 この解明の成功は、
一方で幾つかの新しい疑問点を生み出すことになった。 それは、 0) 
炭素同位体効果の極大現象は、 ベンジル系でのみ見られる特異な現象
なのか。 他の反応系では見つからないのか。 もしそうならばそれはな
ぜか。(i i )極大現象の両側をどうして判別するか。 reactant-like も
product-like も小さな炭素同位体効果を与えるとすれば、 それを実験




最も単純で紛れのない SN2 反応は、 ヘテロ原子聞でのメチル基の移
動であろう。 従って、 炭素同佳体効果の極大現象の可能性を追求する
反応系としては、 メチルトランスファ一反応が最も望ましいと考えら
れる。 そこで我々は、 まずメチルブロシラートと置換 N，N-ジメチルア
ニリンとの反応 (2)において、 反応中心メチルー 14 C および-d3速度同位
体効果を測定した。 結果を Table 1にまとめた。 また、 同世体効果の
変化を速度変化に対してプロットしたものを Fig. 3 に示す。。N(川+日30502QBr マ [yD'1叫川Br 但)
Table 1. Rate Constants and KIEs in the Reaction of 








{L mo/-1 S-l) 
37.40 :t 0.5 
18.80 :t 0.2 
6.91 :t 0.02 
1.71 :t 0.02 
0.965 :t 0.028 
Hk/Dka 
0.983 :t 0.010 
0.971 :t 0.009 
0.971 :t 0.010 
0.953:t 0.002 
0.958 :t 0.01l 
12kl14k 
1.149 :t O.OOlb 
1.152 :t 0.002b 
1.162 :t 0.003b 
1.162 :t 0.009c 
1.163 :t O.OOlc 
NOTE: 0.05 mol L -1 in methyl brosylate and 0.10 mol L -1 in nucleophile in acetonitrile at 55.00 
:! 0.02 oc. 
a Average of two or three runs 
b For uncertainties， see reference 22 
c Average of two runs 
重水素同位体効果はすべて 1より小さく、 メチル系での典型的な
SN2 反応の値であり、 反応速度の減少とともに減少する。 炭素ー 14 同
- 6一
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Figllre 3 Carbon-14 andα-deuterillm KIEs for the reaction of meth"l 









速度同位体効果を測定した。 この系の速度変化は約 340 倍である。 革審
F i g. またにまとめ、E Table らのデータを含めてHarris 果は、




Table I. Rate Constants and KIEs in the Reaction of 








1.063 :! 0.00-4 
1.062 :! 0.002 
1.066 :! 0.005 
1.074 :! 0.002 
1.076 :! 0.016 
(10' )13k. 
(L mo[-l s-1戸
3.994 :! 0.013 
2.254 :! 0.005 
1.520 :! 0.006 
0.1093 :! 0.0002 
0.01161 :! 0.00013 
(10' )1.k
fL mo[-l s-1 I'
-4.2-4I :! 0.009 
2.394 :! 0.001 
1.620 :! 0.003 
0.1174::!: 0.0001 













!'{OTE: In 2-nitropropane at 25.00 :! 0.01 oC; 0.09-0.22 mol L→in pyridines， 0.0771 mol L -1 in 
methyl ioaide， and 0.0766 mol L -1 in methyl iodide (99%， KOR and 1'.150). 
a Avera!!e ofat least three runs. 
b Calculated by taking account of the IJC content (99SるL
， Reference 11 
-7-
F i g. 4 を見れば明らか
なように、 反応 (3)の炭素
速度同位体効果の様

















































Figure 4 Carbon-13 and a-deuterium幻Esfor reactions of methyl iod地





ろである。 このメチル系 S N 2 反応に対しでも、 BEBOVIB-IV プログラ
ムによるモデル計算を行い、 その結果を以前のベンジル系の結果とと
もに More O'Ferrall ダイヤグラムの上にプロッ ト したのが F i g. 5 
である。
反応速度同位体効果のモデル計算において、 幾つか注意すべきこと
がある。 α一重水素同位体効果は反応(2)で 1に近く、 反応 (3)では 1よ
りずっと小さい。 すでに述べたよう αー重水素効果は遷移状態構造
の tightness を反映するから、 More O'Ferrall ダイヤグラムにおい
て反応(3)は反応(2)よりずっと右下に近いアニオン領域に遷移状態を
と るかのように思える。 実際 Harris らはそのよ うに考えた。 しかし
ながら、 α 一重水素同位体効果は H-C -X (ここでは X=o， 1 ，また
'-i N の変角張動の元来の振動数によって定まる H/D fractiona-




































ion-state regions for benzyl and methyl tranφrs. 
おける同位体効果の寄与を考慮に入れる必要があった。 SN2反応にお
いては、 それは Walden 反転に伴う振動に他ならない。 しかも、 ベン
ジル系で見られたような炭素同位体効果の急激な変化を再現するため
には、 この Walden 反転の寄与を変化させ、 対称的な構造のときにの
み大きく考慮する必要があったのである。 ところが、 メチル系の炭素
同位体効果が常に大きかったということは、 この Walden 反転の寄与
が常に重要であることを示唆している。 Walden 反転が SN 2反応の必
須の特徴であることを考えると、 S N 2反応の典型であるメチルトラン
スファーが、 常に大きな Walden 反転の寄与を伴うことは納得できる。
以上のような前提のもとで Fi g. 5 を見ると、 次の結論が導かれる。





( i )に関して言えば、 炭素同位体効果の明確な極大現象はメチル系の





2.3 求核種窒素 -15 反応速度同位体効果 2 • 4 
反応中心炭素同世体効果の極大値の両側をやj別する問題(i i )に対す
る一つの解答は、 α-2次重水素効果から得られる。 例えば反応(3 )に
おいて、 炭素効果の減少が重水素効果の 1へ向かつての増大を伴って
いたことは、 対称構造から離れるに従って F 値変化の小さな方向、 即




反応(1)の置換基 X， y， zの組合せのいくつかについて、 得られた
窒素 -15 同位体効果を Table m にまとめた。
Table 11. :'¥itrogen・15KIEs in the Reaction of 
Z-Benzyl X-Benzenesulfonates with i¥'，.、二Dimethyl-Y-anilines 
10'k2 
X 】' Z 14k/J5k (L mo/-J s-J) 
p-CH)O p-CHJ H 1. 0028 :t O. 0004 2.36 
H p-CH3 H 1.0028 :t 0.0004 7.82 
p-Cl p-CHJ H 1. 0027 :t 0.0002 27.2 
p-Cl p-Br H 1. 0038 :t 0.0003 3.88 
p-Cl p-CH)O H 1.0019 :t 0.0003 62.6 
p-Cl p-CH3 m-Br 1.0020 :t O.∞04 16.3 
:¥OTE: In acetone at 35.00 :t 0.02 oc; 0.008-0.015 mol L -1 in ester and 0.016-0.060 mol L -1 in 
nucleophiles 





移状態との結合性の変化に依存し、 結合開裂で 1より大、 結合生成
(結合性増加)で lより小となる。 結合生成反応においては、 これら
2つの項が逆方向であるため、 同位体効果は必然的に 1に近くなる。
アミンの 4級化における平衡の窒素同位体効果は、 多くの場合
O. 98 ほどであり 5-7、 反応の遷移状態が反応座標の半分ほどのところ
と考えると、 前述の零点エネルギ一項は約 O.99 と見積ることができ



























はカチオン領域にあり、 C-O 結合の関裂と N-C 結合の生成が完全には
同調していないことも考慮する必要がある。 この場合、 F i g. 6 に示す
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応速度同位体効果を測定した。 結果を Table IV にまとめた。
Table IV. Rate Constants and日・DeuteriumKIEs in the Reaction of 
n-Octyl p-Nitrobenzenesulfonate with QuaternarγPhosphonium Salts 
in Drγand Wet Chlorobenzene at 50 oC 
k2 (dry) k2 (山et)
x(L mo[-l s-l) (L mo[-l s-l) 
SCN 0.02062:!: 0.00013 0.01477:!: 0.00014 
1 0.1009 :! 0.0010 0.084θ:!: 0.0002 
Br 0.2407 :! 0.0024 0.1425 :! 0.0002 
Cl 0.5-494 :! 0.0001 0.1387 :! 0.0009 
N3 1.5-49 :!0.018 0.805 :!0.007 
Hk/Dk (dry) 
1.090 :! 0.007 
1.141 :! 0.018 
1.106 :! 0.012 
1.087 :! 0.010 
1.070 :! 0.019 
Hk/Dk (u:et) 
1.066 :! 0.031 
1.154 :! 0.018 
1.095 :! 0.002 
1.082 :! 0.012 
1.059 :! 0.012 
Table IV の結果が示すように、 dry ， wet 両条件において、 それぞ






えれば納得できる。 また、 α一重水素効果は遷移状態構造の tight.一
loose 牲の検出手段としてよく利用されるが、 この実験の結果は、 水
和によってt.ight.ness が影響されにくいことを示していると見なすこ
とができる。
同じ反応をシクロヘキサン中で行い、 求核種 Cl-，Br-，I- の三種に
ついて活性化パラメータを dry， wet 両条件で求めた。 結果を Table
v に示す。
Table V. Activation Parameters in the Reaction of n-Octyl p-Nitrobenzene sulfonate 
with Quaternary Phosphonium Halides in Dry and 、;v'etCyclohexane 
dry u:et 
Parameter Cl- Br- 1- Cl- Br- 1-
k21(at 30 oC; L mol-1 cl 1.0607 0.6123 0.3073 0.549 0.344 0.249 
d.HI (kcal mol-) 14.3 15.1 16.0 16.5 16.3 16.5 


























F i g. 7 に示す。 極性アプロチック溶媒アセトニトリルをベースに、 極
;il lif1 1 
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Figure 7 Carbon-13 and ~-deuterium KIEs for reaction of methyl 
iodide with pyridine plotted against solvent compositions. 
性プロチック溶媒、 低極性溶媒のいずれをを添加していっても、 反応

















シグマ電子による隣接基関与を実証した 11。 さらに、 4ー アリ ルブチ
ル系のトリフルオロアセトリシスの速度論的な研究によって、 反応を
Arl-5 および Ar2-6 というこつの隣接基関与過程に分離することに成






効果を測定した。 結果を Table VI に示す。
隣接基関与の形態は、 関与原子の種類(炭素、 塩素、 酸素)、 電子
の種類(n， 7c ，σ)、 および生じる遷移状態の環員数(3 -6 )といろい
ろ変動する。 これらの形態と遷移状態の構造との関係について、 種々













































Cl (CH2) SCD20Ns 
CH30C(CH3)2CD20Ns 







































































最近 Liotta らは、 液ー国相関移動触媒反応における微量の水の効果
を報告するとともに、 その反応がほとんど無機結晶と有機溶媒との界
面に水が凝縮した相で起こっていることを見いだし、 これをオメ方、相






リル均一溶液中の反応性を上回ることが分かった 18。 しかも、 3級ア
ルキル基質においても、 S選択性が高い(ち)。
t-RX + KSCN/support t-RSCN + t-RNCS (5) 
1 I 







は、 S付加のみが進行する 19。 これらの現象も、 不十分な水分子によ
る水和が、 よりハードな Nへ選択的に起こるものと考えれば、 理解で
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